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DIAGNOSTIC 


Objectifs 


• Diagnostiquer une hyperthyroTdie. 

• Argumenter I'attitude therapeutique et planifier le suivi du patient. 


Definition 

L'hyperthyroTdie peut etre definie comme un etat d'hyper- 
metabolisme, impliquant une ou des cibles cellulaires des hormones 
thyroTdiennes (HT), secondaire a une synthese et une secretion 
excessives de thyroxine (T4) ou de triiodothyronine (T3), par tout 
ou partie de la glande thyroTde. Beaucoup utilisent le terme plus 
large de thyrotoxicose qui designe les etats d'hypermetabolisme 
secondaire a une elevation indesirable des hormones libres, sans 
prejuger de leur provenance. Les causes de thyrotoxicose sans 
hyperthyroTdie sont dominees par les thyroidites et la prise exces- 
sive d'HT ou de leurs agonistes. 

Au niveau hypophysaire, la T3 provient pour I'essentiel d'une 
desiodation in situ de la T4. L'occupation des recepteurs nucleates 
de la cellule thyreotrope par la T3 entraTne une inhibition de la 
transcription de la TSH (thyroid stimulating hormone). Ce pheno- 
mene de retrocontrole negatif est a la base du diagnostic biolo- 
gique de I'hyperthyroTdie : toute impregnation hypophysaire 
excessive en HT s'accompagne d'une chute de la secretion puis 
de la concentration plasmatique de TSH. A cote des hyperthyroldies 
cliniquement patentes, existent de nombreuses situations carac- 
terisees par une diminution isolee du taux de la TSH (0,1 a 0,6 mll/L) 
et une valeur normale des hormones libres thyroTdiennes en I'ab- 
sence de signe clinique detectable. Cette situation, denommee 
hyperthyroTdie subclinique, est neanmoins associee a une mor- 
bidity specifique cardio-vasculaire notamment apres 60 ans et, 
de fagon plus controversee, osseuse. 

Etiologie 

L'hypersecretion des HT resulte le plus souvent d'une activation 
pathologique du recepteur de la TSH (R-TSH) ou d'une destruction 
de vesicules thyroTdiennes responsable d'un relargage inapproprie 
d'HT dans la circulation generale. L'activation du R-TSH connaTt 
a son tour deux grandes causes. En premier lieu, la stimulation du 
R-TSH par un autoanticorps caracterise la maladie de Basedow, 


qui est un prototype de maladie auto-immune a dominante humo- 
rale. Deuxiemement, le R-TSH peut etre le siege de mutations 
activatrices, habituellement sporadiques, resultant en un hyper- 
fonctionnement independant de la TSH ou « autonome », du tissu 
mute. Ces deux grandes causes conduisent a une activation focale 
ou diffuse de I'hormonogenese, aisement visible en scintigraphie 
(fig. 1), ou la fixation sera normale ou eleveeen depit d'une valeur 
effondree de la TSH. 

La destruction de vesicules thyroTdiennes caracterise les thy- 
rotoxicoses lesionnelles. Celles-ci resultent le plus souvent d'une 
atteinte infectieuse, physique, iatrogene ou auto-immune. Ce 
second groupe heterogene de maladies est caracterise par un 
contraste scintigraphique diminue de fagon appropriee a I'effondre- 
ment physiologique du taux de la TSH, en reponse a I'elevation 
de la concentration plasmatique des HT relarguees. Un trouble 
local du captage peut se surajouter a ce mecanisme general. Sur 
le plan therapeutique et pronostique enfin, il est important de sepa- 
rer les causes transitoires et permanentes et les evolutions mono- 
phasiques (hyperthyroTdie permanente) ou multiphasiques, comme 
une sequence : hyper-, puis eu-, puis hypothyroTdie) [tableau 1]. 

Diagnostic 

1. Semiologie generale 

Les signes cliniques varient avec I'etiologie, I'age du sujet, I'im- 
portance de l'hypersecretion, I'existence d'une comorbidite, 
notamment cardio-vasculaire, enfin. Le syndrome complet asso- 
cie des signes generaux, des signes cardiaques regroupes sous 
le terme de coeur hyperkinetique, des troubles neuropsychiques 
et de la thermoregulation, des signes musculaires, des signes 
endocriniens (tableau 1). Les signes cliniques ont essentiellement 
ete colliges pour la maladie de Basedow, la plus frequente des 
hyperthyroldies, qui realise dans sa forme typique un syndrome 
assez evocateur. En cas de recidive, il est habituel que les patients 
rapportent le meme profil semiologique. 
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2. Formes cliniques 

/ Chez le sujet age ou dominent les varietes autonomes, la semio- 
logie est moins riche et ne constitue le motif de consultation que 
dans 25 % des cas. Trois signes cliniques sont neanmoins retrouves 
chez plus de 50 % des patients ages : I'amaigrissement, des signes 
generaux et neuropsychiques comme I'apathie, la depression, 
I'anorexie, la confusion et enfin une tachycardie ou des signes 
cardio-vasculaires. Les signes cardio-vasculaires evocateurs sont 
I'apparition d'un trouble du rythme, essentiellement une arythmie 
complete par fibrillation auriculaire, des signes d'insuffisance 
cardiaque a debit cardiaque preserve voire eleve, peu sensible 
au traitement digitalo-diuretique, I'aggravation d'une insuffisance 
coronaire enfin. L'osteoporose doit faire evoquer le diagnostic 
apres 60 ans, dans les deux sexes. 

/ Pendant la grossesse, I'echographie montre un retard de crois- 
sance intra-uterin, une tachycardie, une cardiomegalie et un goitre 
bien visible au 3 e trimestre. La cause la plus frequente est une 
maladie de Basedow maternelle ancienne ou evolutive, car les 
anticorps stimulant le R-TSH sont des IgG passant la barriere pla- 
centaire. Chez le nouveau-ne, on observe une irritability, des cris, 
de Tinsomnie, une tachycardie, une hypertension arterielle, par- 
fois un amaigrissement, une acceleration de la maturation osseuse. 
Les signes peuventapparaTtre a distance de I'accouchement si la mere 
recevait des antithyrol'diens avant ce dernier. Les hyperthyrol'dies 
du nouveau-ne peuvent etre severes et doivent etre traitees 
energiquement en milieu specialise. Elies sont resolutives en 


moins de 12 semaines lorsqu'il s'agit d'une maladie de Basedow 
d'origine maternelle. Chez I'enfant, I'hyperthyroTdie est rare avant 
10 ans et doit faire evoquer un syndrome de McCune-Albright 
associant une dysplasie osseuse, des taches cafe au lait et une 
puberte precoce, ou de rares mutations germinalesdu recepteur 
de la TSH. Apres 10 ans, la maladie de Basedow reprend la premiere 
place etiologique et se particularise par des troubles du comporte- 
ment, une chute de I'attention scolaire, une acceleration de la 
vitesse de croissance et une avance de maturation osseuse. Le goitre 
et la tachycardie sont presque constamment retrouves dans les 
causes auto-immunes. Chez la fillette, la puberte peut etre differee. 
/ II existe des formes endocriniennes et on doit evoquer une hyper- 
thyroTdie devant une infertility, des troubles menstruels avec 
dysovulation, voire une amenorrhee secondaire, des fausses couches 
spontanees. Chez I'homme, on peut rencontrer une gynecomastie, 
une infertility, une chute de la libido. 

Diagnostic biologique 

Toute suspicion clinique doit conduire au dosage de la TSH 
plasmatique qui est le test le plus sensible pour diagnostiquer 
une hyperthyroTdie. On doit egalement doser la TSH lorsque la 
palpation cervicale montre un goitre ou un nodule thyrol'dien, 
meme si les signes de I'hyperthyroTdie ne sont pas evidents cli- 
niquement. La plupart des nodules thyrol'diens et des goitres 
autonomes sont habituellement asymptomatiques tant que les 
hormones libres sont normales ou que la TSH est ^ 0,05 |aU/mL. 
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Figure 1 


Classification 
scintigraphique des grandes 
varietes cThyperthyroYdie. 
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MUTATION DU RECEPTEUR DE LA TSH 


La scintigraphie permet de separer les hyperthyrol'dies dues a une veritable hypersecretion ou la fixation est preservee des hyperthyrol'dies 
a fixation basse ou thyrotoxicoses. L'hypersecretion hormonale peut resulter d'une activation du recepteur de la TSH par un autoanticorps 
(maladie de Basedow) responsable d'une fixation diffuse et intense (30 a 90 % en 1231) de toute la glande (A). Dans les hyperthyrol'dies auto- 
nomes (B), une mutation activatrice du recepteur de la TSH est responsable de l'hypersecretion. Seules les zones autonomes sont alors visi- 
bles en scintigraphie, sous forme de nodules hyperfonctionnels ou de plages hyperplasiques, focales ou disseminees dans la glande. La fixa- 
tion est moins elevee (5 a 20 %) dans ces hyperthyrol'dies puisque seule une partie de la glande est hyperfonctionnelle. Les thyrotoxicoses 
(C) sont caracterises par une fixation basse (< 5 %) et repondent le plus souvent a une atteinte lesionnelle du thyreocyte, caracteristique des 
thyroidites, dont les causes sont nombreuses. 
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En pratique Clinique, la constatation d'une TSH basse 0,1 mU/L) 
mesuree avec une methode de 2 e ou 3 e generation suffit a affirmer 
le diagnostic, dans le contexte. Lorsque la TSH est mesuree entre 
0,1 mU/L et 0,6 mU/L on peut evoquer une hyperthyro’idie sub- 
clinique ou d'autres causes. Parmi ces causes, il taut connaitre 
les traitements par les corticoTdes, la dopamine et ses agonistes, 
la somatostatine, ou des affections comme la depression, les 
maladies severes non thyroTdiennes et rhypothyroi’die d'origine 
centrale. Le contexte et les examens complementaires de seconde 
intention sont indispensables pour separer ces causes multiples 
qui appellent inconstamment une decision therapeutique. 

Le dosage de la thyroxine libre (T4 libre) est utile pour quantifier 
le niveau de I'hypersecretion. Lorsque la TSH est basse mais que 
la T4 libre est normale, on peut prescrire de 2 nde intention un 
dosage de T3 libre. Les hyperthyrol'dies avec secretion preferen- 
tielle de T3 correspondent a certaines hyperthyroTdies autonomes, 
aux carences iodees, a la prescription excessive de T3. L'interet 
des autres dosages est evoque avec le diagnostic etiologique. 


Diagnostic etiologique 

II repose sur I'anamnese, I'examen clinique et les examens 
complementaires : biologie et imagerie. 

1. Arguments cliniques 

Les arguments et signes cliniques ayant une orientation etio- 
logique sont rapportes dans les tableaux 2 et 3. La maladie de 
Basedow peut etre affirmee cliniquement (fig. 2) devant ('associa- 
tion de signes d'hyperthyroidie, d'un goitre, present dans 60 a 80 % 
des cas, alors typiquement homogene et hypervasculaire, d'une 
ophtalmopathie (50 %) ou de signes cutanes specifiques (< 5 %). 
Certains dosages, orientes par la clinique, sont utiles au diagnostic 
etiologique. Les atteintes auto-immunes thyroTdiennes s'accom- 
pagnent de la secretion d'autoanticorps diriges contre la thyro- 
peroxydase (ATPO), la thyroglobuline (ACTG), ou le recepteur de la 
TSH. Les anticorps ATPO et ACTG sont presents dans toutes les 
atteintes auto-immunes thyroTdiennes. Les anticorps stimulants 
diriges contre le R-TSH, caracterisent la maladie de Basedow. Ms 
sont doses en routine par une methode indirecte (TSI ou TRAK), 
qui donne une valeur positive dans plus de 90 % des cas. Les ATPO 
sont egalement souvent positifs dans la maladie de Basedow, mais 
refletent davantage I'auto-immunite cellulaire caracteristique 
des thyroTdes lymphocytaires. Les thyroi'dites de De Ouervain 
s'accompagnent d'un syndrome inf lammatoire (VS > 50, CRP elevee), 
alors que celui-ci est absent dans les autres causes de thyroi'dites. 
Les rares hyperthyroTdies iatrogenes ou factices peuvent beneficier 
d'un dosage de la thyroglobuline qui est alors normale ou basse. 
Ce dosage est inutile dans les autres cas, car la thyroglobuline 
s'eleve dans la plupart des maladies thyroTdiennes benignes. 

Une surcharge iodee peut etre mesuree sur I'iodurie des 24 h 
ou sur simple echantillon. Lorsque le sujet a pris de I'amiodarone, 
I'elevation est constante et majeure, de sorte que le dosage a 
peu d'interet. Si la fixation scintigraphique est anormalement 
basse en I'absence de cause evidente, le dosage de I'iodurie est 
en revanche recommande. 


POINTS FORTS 

a retenir 


Toute suspicion clinique d'hyperthyroYdie doit conduire 
a un dosage de la TSH. 

Les formes typiques de maladie de Basedow 
et de thyroYdite subaigue de De Quervain ne necessitent 
souvent qu'une confirmation biologique et echographique. 
Dans les autres cas, le recours a la biologie specialisee 
et a la scintigraphie thyroYdienne est necessaire. 

Le traitement de la maladie de Basedow non nodulaire 
repose sur une prescription prolongee d'antithyroYdiens 
de synthese ou sur I' 131 1, notamment en cas de recidive. 

Les hyperthyroYdies autonomes augmentent avec 
le vieillissement de la population et se presentent 
plus souvent comme des goitres autonomes diffus, 
plus ou moins nodulaires, que comme des nodules toxiques. 
Le caractere evolutif insidieux mais permanent de ces 
hyperthyroYdies incite a un diagnostic et a un traitement 
radical precoces, car celles-ci sont pourvoyeuses de 
morbidity cardio-vasculaire. 

Les thyroYdites lesionnelles sont souvent devolution 
benigne, multiphasique et transitoire. Elies repondent 
a de nombreuses causes, dominees par la thyroYdite 
de De Quervain. 

En cas d'hyperthyroYdie avec surcharge iodee, 
la scintigraphie permet un diagnostic etiologique fiable 
et oriente le traitement specifique : glucocorticoYdes 
(hyperthyroYdie induite par I'amiodarone) ou antithyroYdiens 
(hyperthyroYdie aggravee par I'iode). 

Les possibility diagnostiques et therapeutiques sont 
considerables dans le domaine de I'hyperthyroYdie 
et les formes evoluees ou compliquees devraient rester 
exceptionnelles. 


2. Imagerie 

Les indications de I'imagerie dans le domaine de I 'hyperthyroYdie 
ont ete recemment publiees dans le guide de bonne pratique des 
examens d'imagerie 2005 (tableau 4). Devant une maladie de 
Basedow typique, I'echographie peut apporter des renseigne- 
ments suffisants au diagnostic. Toutefois, chaque fois que le dia- 
gnostic n'est pas certain, en cas de nodule, de presentation aty- 
pique, de formes frustes (T4 libre < 30 pM/L), d'absence de goitre, 
d'hyperthyroYdie dans un contexte de surcharge iodee, avant trai- 
tement radical (chirurgie, 131 l), il est preferable d'associer une scinti- 
graphie. II est egalement recommande de prescrire une scintigraphie 
en cas de nodule, lorsque la TSH est inferieure a 0,6 mU/L. 

/ La scintigraphie de ThyperthyroYdie, realisee avec de l' 123 l 
(10 MBq) ou a defaut avec le 99m Tc (70 MBq), realise une image 
en deux dimensions de la distribution de la concentration radio- 
active intrathyro’fdienne. L' 123 l donne un meilleur contraste et 
autorise une quantification plus fine du captage (ou fixation 
thyroYdienne) que le 99m Tc. C'est un examen faiblement irradiant, 
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Tableau 1 


Etiologie des hyperthyroi’dies communes 


TYPE 

ETIOLOGIE 

EVOLUTION 

(mode) (trans/perm) 

REMARQUES 

HyperthyroTdies a contraste preserve (80 %) : 
HyperthyroTdies auto-immunes (60 %) 

Maladie de Basedow 

Forme mixte Basedow-Hashimoto 

Auto-immunite 

Auto-immunite 

Multiphasique 

Multiphasique 

1 Transitoire 
j Transitoire 

1 TSI (>90%), F 123 l > 30 % 

1 ATPO, TSI, F 123 l > 15 % 

HyperthyroTdies autonomes (25 %) 

NTA toxique 

Autonomie multifocale et diffuse 
goitre multi-nodulaire toxique 
goitre autonome diffus 

Autonomie 

Autonomie 

Autonomie 

Continu 

Continu 

Continu 

Permanent 

Permanent 

Permanent 

Nodule chaud extinctif 

1 NTA multiples 

Hyperplasie, micronodules 

HyperthyroTdies a contraste diminue (20 %) 

ThyroTdite subaigue de De Quervain 

ThyroTdite du post-partum 

ThyroTdite subaigue lymphocytaire 

ThyroTdite induite par I'amiodarone 
HyperthyroTdie aggravee par I'iode 

1 Virale 

Auto-immunite 

Auto-immunite 

latrogene 

1 Mixte* 

Multiphasique 

Multiphasique 

Multiphasique 

Biphasique 

Selon etiologie 
(auto-immunite 
ou autonomie) 

Transitoire 

1 Transitoire 

1 Transitoire 

1 Transitoire 

Douleur, fievre, CRP 

3 e mois - ATP0+ 

Sporadique - ATP0+ 

1 F l23 l < 5% - CT normal 

F 123 l > 5% - diffus ou focal 


L'evolution peut etre multiphasique (hyper -► eu -► hypo, etc.) ou continue et I'hy perthy roTdie permanente ou transitoire. 

TSI : thyroid stimulating immunoglobulins (anticorps anti-R-TSH). 

F 123 l : fixation de l' 123 l a 120 minutes (normale 12 ± 6 % en euthyroTdie; en presence d'une TSH < 0,1 mU/L, la valeur s'effondre en dessous de 4 % chez le sujet normal). 
ATPO : anticorps anti-thyroperoxydase. TG : thyroglobuline. NTA : nodule thyroTdien autonome. CRP : proteine C reactive. * Dans les hyperthyroTdies aggravees 
par I'iode, I'amiodarone est le plus souvent en cause ; la maladie sous-jacente est soit une maladie de Basedow meconnue, soit une variete d'autonomie. 


Tableau 2 


Semiologie generate 
de Fhyperthyroidie 


SIGNES ET SYMPTOMES 

FREQUENCE 

Signes generaux 


Amaigrissement ou polyphagie sans prise de poids 

54-80 % 

Asthenie 

50-88 % 

Polyuro-polydipsie 

50% 

Thermophobie, hypersudation, mains moites, febricule 

40-80 % 

Prurit (maladie de Basedow) 

10-30 % 

Signes cardiaques : cceur hyperkinetique 


Tachycardie, palpitations, erethisme 
cardiovasculaire 

70-96 % 

Dyspnee d'effort 

70% 

Troubles du rythme (AC/FA) 

10-30 % 

Signes neuro-psychiques 


Nervosite, irritabilite, troubles du sommeil, 
labilite emotionnelle, apathie 

90% 

Reflexes vifs, tremblements fin des extremites 

40-70 % 

Acceleration du transit, diarrhee 

20-35 % 

Signes musculaires 


Fatigabilite musculaire 

70% 

Myopathie proximale (signe du tabouret) 

10-30 % 

ou intercostale (dyspnee parietale), amyotrophie 
Retraction palpebrale 

20-45 % 

Atteinte endocrinienne 

Gynecomastie 

Osteoporose 

Spanio- voire amenorrhee secondaire 

15% 


Tableau 3 


Orientation clinique etiologique 
devant une hyperthyroi’die 


CLINIQUE ORIENTATION DIAGNOSTIQUE 


Interrogatoire 

Contexte d'auto-immunite 

1 Basedow 

personnel ou familial 

Evolution multiphasique 

Basedow, thyroidites tous types 

Survenue apres un stress 

1 Basedow 

Survenue apres une grossesse 

ThyroTdite du post-partum, 

1 Basedow 

Prise d'hormones thyrol'diennes 

HyperthyroTdie iatrogene, 

(ou d'agonistes) 

factitia 

Episode febrile, cervicalgies 
ascendantes 

ThyroTdite de De Quervain 

1 Troubles du rythme, AC/FA 

HyperthyroTdie autonome 

Age > 60 ans, goitre, carence iodee 

(tous types) 

Goitre autonomise 

Radiotherapie, cytokines, 
amiodarone 

Thyroidites specifiques 

Examen cervical 

Goitre ferme, vasculaire 

1 Basedow 

Thyrol'de ferme indolente, 

Thyroidites auto-immunes, 

irreguliere 

Basedow 

1 ThyroTde douloureuse 

ThyroTdite de De Quervain 

Nodule unique ou multiple (goitre) 

Nodule autonome, goitre 
nodulaire toxique 

Goitre irregulier, age >60 ans 

Goitre nodulaire 
etsecondairement toxique 

□ ThyroTde normale 

1 Factitia, surdosage 
en thyroxine ou agonistes T4 
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Tableau 4 


Indications de Fimagerie dans le domaine de rhyperthyroi’die 


PROBLEME CLINIQUE 

EXAMEN D'IMAGERIE 

RECOMMANDATION 

(GRADE) 

COMMENTAIRES 

HyperthyroTdie 

Scintigraphie 

Indique (A) 

La scintigraphie est I'examen de reference pour distinguer 
les grandes varietes clinigues d'hyperthyroTdie : 
maladie de Basedow, goitre nodulaire et secondairement toxigue, 
thyroidites (subaigues et auto-immunes), hyperthyro’idie 
avec surcharge iodee 

Elle apporte des informations morphologigues et fonctionnelles 
sur d'eventuels nodules et permet d'indiguer un traitement par 131 l 


Echographie 

Indique (C) 

L’echographie est utile pour preciser I'inventaire nodulaire 
et guider la therapeutique. Couplee au doppler, I'echographie peut 
orienter le diagnostic etiologique de I'hyperthyroTdie 

Goitre plongeant 

Scintigraphie 

Echographie 

Indique (C) 

En presence d'un goitre plongeant, I'echographie et la scintigraphie 
permettent de visualiser I'extension retrosternale et d'identifier 
d'eventuelles zones autonomes 


Le guide des bonnes pratiques en imagerie medicale 2005 est disponible sur les sites des societes d'imagerie ( www.sfr-radioloqie.asso.fr ou www.sfbmn.org ). 


tres reproductible et considere comme le test de reference pour 
le typage etiologique des hyperthyrol'dies. Le captage de I'iode 
depend, a I'etat normal, du taux de la TSH et de I'integrite du paren- 
chyme glandulaire. Ainsi, tout contraste observable en presence 
d'une valeur effondree de la TSH indique que le recepteur est 
active par un autre mecanisme : anticorps anti R-TSH (maladie 
de Basedow), ou mutation activatrice du recepteur (varietes auto- 
nomies). La scintigraphie de la maladie de Basedow (fig. 3) per- 
met d'apprecier le volume thyroi’dien, souvent augmente, et mon- 
tre une image hypercontrastee de fagon diffuse, car toutes les 
vesicules sont activees par les TSI. En quantification, la fixation 
est superieure a 30 % a 120 minutes ( 123 l), alors que la valeur 
attendue chez le sujet normal serait < 3 % pour un taux de TSH 
effondre. Le contraste est homogene dans les formes typiques 
ou heterogenes, car il existe frequemment des formes mixtes, 
intriquees avec une maladie de Hashimoto. Dans les hyperthy- 
rol'dies autonomes, la scintigraphie montre le lieu de I'hyper- 
secretion (fig. 4). II peut s'agir d'un nodule thyroTdien autonome, 
hypercontraste (ou « chaud ») associe a une visibility diminuee 
a nulle du parenchyme sain extranodulaire, en rapport avec la 
diminution de la TSH ou phenomene d'« extinction scintigra- 
phique ». On peut aussi voir plusieurs nodules hyper- (ou hypo- 
contrastes), caracterisant les goitres multi-(hetero)-nodulaires 
toxiques. Enfin, chez les patients ages, on peut voir des goitres 
a contraste diffus et heterogene, non necessairement nodulai- 
res, correspondant aux goitres secondairement toxiques. La fixa- 
tion est habituellement normale ou discretement abaissee (7 a 
15 % a 120 minutes en 123 l), dans la pathologie autonome, une 
valeur neanmoins inappropriee a la valeur effondree de la TSH. 
Dans les pays en carence iodee (apports < 100 jug/j) la prevalence 
des hyperthyrol'dies autonomes est elevee (> 50 %). La mesure 
de la fixation thyro'fdienne permet alors un diagnostic precoce 


de I'autonomie de fonction. On realise une mesure de fixation 
apres administration courte d'hormones thyrol'diennes. Une 
valeur superieure a 3 %, en presence d'une TSH < 0,1 jiU/mL, 
affirme le diagnostic et permet d'indiquer un traitement pre- 

GLOSSAIRE 

“4 ACTG : autoanticorps dirige contre la thyroglobuline 

^ ATPO : autoanticorps dirige contre la thyroperoxydase 
thyro’fdienne. 

4 ATS : antithyrofdiens de synthese (carbimazole, 
metimazole, PTU) 

^ Goitre : augmentation du volume glandulaire 
Q> 18 mL chez Tadulte en France) 

4 Hashitoxicose : neologisme derive de Fanglais hashitoxicosis 
designant les poussees de thyrotoxicose de la maladie 
de Hashimoto. La fixation est habituellement diminuee 

4 HII : hyperthyroi’die induite par Tiode 

4 HT : hormones thyrol’diennes 

^ R-TSH : recepteur humain a la TSH situe sur la mem- 
brane basale du thyreocyte 

^ MB : maladie de Basedow 

4 NTA : nodule thyro’fdien autonome (adenome hyper- 
secretant lie a une mutation auto-activatrice du R-TSH) 

4 NTA toxique : ou adenome toxique. Hyperthyroi’die 
secondaire a Taugmentation volumique d’un NTA. 

■4 Thyroidites : groupe d’affections thyrol’diennes 
caracterisees par une inflammation a composante 
lymphocytaire d’origine auto-immune (maladie 
de Hashimoto, de Basedow, thyroidite subaigue 
lymphocytaire et du post-partum), granulomateuse 
(virales, De Quervain), polymorphe (physiques, iatrogenes), 
a granulophile (thyroidite septique). Le contraste 
scintigraphique est habituellement diminue. ••• 
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Aspects cliniques de la maladie de Basedow. 

A Goitre homogene souvent ferme, indolent et vasculaire. 

B -► Exophtalmie endocrinienne avec au minimum un eclat du regard et une retraction palpebrale, souvent superieure. 
C Hippocratisme digital d'origine basedowienne ou acropathie. 

D -¥ Myxoedeme pre-tibial realisant une atteinte dermo-epidermique, rouge violace, ne prenant pas le godet, symetrique. 


ventif, notamment apres I'age de 60 ans. Les thyroidites ont une 
semiologie assez univoque a la phase d'etat ou I'image a un 
contraste et une fixation effondres. 

/ L'echographie est un examen simple, non irradiant, mais qui 
peut manquer de reproductible et de specificite, notamment 
en pratique de routine. On utilise des sondes de haute frequence 
(8 a 13 MHz) garantissant une bonne resolution spatiale et une 
etude doppler. L'echographie de la maladie de Basedow (fig. 5) 
permet d'apprecier le volume thyroldien et I'existence de nodu- 
les associes. On trouve souvent un goitre de volume modere (20 a 
60 mL) qui interesse les deux lobes et I'isthme. L'hypoechoge- 
nicite glandulaire, rapportee aux muscles pre-thyroldiens, est 
constante mais d'intensite variable dans les formes debutantes. 
L'echostructure est finement reticulee, en rayons d'abeilles ; 


les contours de la glande sont reguliers et bosseles, surtout a la 
partie posterieure de la glande. En mode doppler, la vascularisation 
est augmentee donnant une image parfois qualifiee de « thyroid 
inferno ». En doppler pulse, les vitesses systoliques sont aug- 
mentees, depassant souvent 1 m/s (N : 0,10 a 0,40 m/s) alors qu'elles 
n'excedent pas 0,6 mm/s dans les thyroidites. Dans les thyroidites 
lymphocytaires et du post-partum, le volume est normal et le 
parenchyme est hypoechogene, de fagon diffuse ou segmentaire. 
Cet aspect est assez general dans les thyroidites de toutes causes 
et les hyperthyroldies induites par I'iode. En cas de nodule(s), 
l'echographie permet d'acceder a un inventaire precis et peut 
reunir des arguments indirects pour une formation autonome, 
comme une hyper-vascularisation au doppler ou une atrophie 
du tissu extranodulaire. 



54% 




‘ 7 H, " i 

w 

“Tt.i . L 

' ® 45 f 



Aspects scintigraphiques des hyperthyroldies auto-immunes. 

A Maladie de Basedow associant typiquement un goitre (volume > 18 mL) de contraste diffus et homogene avec une 
hyperfixation intense mesuree ici a 78 % a 123 minutes ( 123 l). 

B Hyperthyroldie « nodulaire » ; notez le contraste diffus et la fixation elevee signant une maladie de Basedow avec nodule 
non fonctionnel dominant droit. II est clair que le nodule n'est pas responsable de I'hyperthyroldie. 

C -4 Hyperthyroldie diffuse non nodulaire a contraste heterogene et fixation moderement elevee (23 % a 120 minutes) 
caracteristique d'une variete mixte Basedow-Hashimoto. 

D Thyroldite du post-partum en phase d'etat. Le contraste est bas de fagon appropriee a la faible concentration de 
TSH (TSI < 0). 
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Particular ites diagnostiques en fonction 
des causes 

1. Maladie de Basedow ( Graves' disease) 

La plus frequente des hyperthyro'i'dies (> 60 %), la maladie 
de Basedow (MB), est une maladie auto-immune a large pre- 
dominance feminine (8/1). El le a un caractere familial (on 
trouve 15 % de pathologie auto-immune thyroi'dienne dans la 
parente), est associee a certains groupes HLA comme HLA 
B8-DR3 (RR x 3,4) tandis que DR5 est associe a la maladie de 
Hashimoto et aux thyroidites lymphocytaires. El le est favori- 
see au niveau individuel par le stress et au niveau d'une popu- 
lation par la variation rapide des apports iodes moyens. Clini- 
quement, elle est caracterisee par I'association d'un goitre, 
d'une hyperthyroldie et d'une ophtalmopathie. L'ophtalmopa- 
thie (fig. 6) associe elle-meme une exophtalmie, des signes 
inflammatoires de I'oeil et des annexes, une atteinte muscu- 
laire essentiellement extrinseque, rarement, enfin, une atteinte 
du nerf optique. Une ophtalmopathie isolee ou unilateral 
impose un examen tomodensitometrique (TDM) et un avis spe- 
cialise. La dermopathie rare (2 %) mais specifique, associe 
un myxoedeme pre-tibia I et une acropathie realisant un hip- 
pocratisme digital. 

Certaines formes cliniques sont de diagnostic plus delicat : 
hyperthyroldie fruste ou patente sans signe d'accompagnement, 
formes sans goitre, formes mixtes Basedow-Hashimoto souvent 
peu symptomatiques et devolution plus courte, maladie de Base- 
dow survenant sur un goitre nodulaire ancien. 

Le dosage des TSI est relativement couteux et a un interet 
limite dans les formes typiques. II est par contre recommande 
lors de la grossesse, si la mere a ete traitee par chirurgie ou 131 l 
et, bien sur, en cas de maladie evolutive pour prevenir une hyper- 
thyroldie foetale par transfert placentaire. II est surtout utile dans 


GLOSSAIRE (suite) 

4 TSG : thyroi'dite subaigue granulomateuse ou thyroi'dite 
de De Quervain. 

4 TSI : thyroid stimulating immunoglobulin (autoanticorps 
activant le R-TSH) 

4 TSL : thyroi'dite subaigue lymphocytaire 

(thyroi'dite auto-immune sans goitre, hors contexte 
du post-partum). 

4 TSH : thyroid stimulating hormone (hormone 
hypophysaire stimulant la cellule thyroi'dienne) 

TSH-2G, TSH-3G : dosage de TSH dit de deuxieme 
ou troisieme generation (cf. en savoir plus) 

■4 TRAIL, TRAK recombinant : methode indirecte 
de dosage des TSI, utilisee en routine clinique 
et reposant sur la mesure de Tinhibition de liaison 
in vitro a un recepteur porcin (N < 10 mU/L) 
ou recombinant humain (N < 2 mU/L). 


les hyperthyro'i'dies non nodulaires incompletes ou mal classees 
et de fagon controversee comme test predictif de guerison avant 
arret des antithyroi'diens. 

Devolution de la maladie de Basedow est variable. En 
moyenne, on assiste a une seule poussee chez 50 % des patients. 
Celle-ci dure 12 a 18 mois, qui est la duree empirique recom- 
mandee pour traiter avec les antithyroi'diens de synthese. 

Environ 15 % des patients ont une maladie a evolution 
chronique, notamment les formes juveniles. Les autres patients 
connaTtront plusieurs poussees, en I'absence de traitement 
radical. L'ophtalmopathie basedowienne et I'hyperthyroi'die sont 
associees d'emblee dans 40 % des cas, mais I'atteinte oculaire 
peut preceder (20 %) ou survenir plus tardivement (40 %). Sa 
severite n'est pas correlee au degre de I'hyperthyroi'die. 



■H'llUIil Aspects scintigraphiques des hyperthyroidies autonomes. 

A Nodule thyroi'dien autonome droit apparaissant hypercontraste (« chaud ») sur I'image. TSH : 1,58 mU/L 
(N : 0,3 a 3,5 mU/L), expliquant la visibilite du lobe gauche ; absence d'extinction scintigraphique. 

B Nodule thyroi'dien autonome toxique. Le taux effondre de TSH (0,08 mU/L) explique que le lobe droit ne soit plus 
visible. 

C -4 Goitre multinodulaire toxique realisant une « autonomie multifocale » faite de plusieurs nodules autonomes. 

D Goitre secondairement toxique realisant une « autonomie diffuse ou disseminee ». La fixation est moins elevee 

(12 %) que dans une maladie de Basedow, mais est inappropriee a la TSH (0,02 mU/L). Notez un petit nodule gauche 
hypofonctionnel associe (fleche jaune). 
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2. Nodule thyroYdien autonome ( Autonomously 

functioning thyroid noduie) 

Le nodule thyroYdien autonome resulte d'une mutation spo- 
radique auto-activatrice, en croissance (nodule) et en fonction 
(hypersecretion locale), du R-TSH ou de la proteine Gs (syndrome 
de McCune-Albright). II represente 5 a 15 % des hyperthyrol'dies, 
mais son incidence diminue dans les pays ou la prophylaxie de la 
carence iodee est effective. II est ainsi devenu assez rare aux Etats-Unis 
et au Japon (iodurie ^ 200 jig/j) mais reste assez frequent en Europe. 
Sa croissance est lente mais continue, avec une longue phase pre- 
clinique ou la TSH est strictement normale. La scintigraphie est 
le seul test capable d'identifier un nodule thyroYdien autonome qui 
se presente dans 90 % des cas comme un nodule hypercontraste 
euthyroTdien. II s'agit tres rarement d'un cancer (< 0,5 %), de sorte 
que son exploration cytologique est peu utile. 

A mesure qu'il grossit, I'hypersecretion augmente et le nodule 
devient « toxique » (synonyme d'hyperthyroTdie) lorsque son volume 
depasse 10 a 15 mL. La frequence actuarielle de passage a la toxicite 
est de 4 % par an, mais quelques nodules peuvent se necroser, 
autorisant un retour transitoire vers une fonction normale. Une 
simple surveillance annuelle de la TSH est suffisante au debut, puis 
I'indication d'un traitement radical est posee des lors que la TSH 
est mesuree < 0,2 mU/L, ou plus precocement (< 0,6 mU/L) en cas 
de comorbidite vasculaire, afin de prevenir un trouble du rythme 
cardiaque, malheureusement encore trop souvent revelateur. 

3. Goitre multi-(hetero)-nodulaire toxique 
( Plummer's disease) 

Les nodules thyroTdiens autonomes peuvent etre solitaires 
ou multiples au sein d'un goitre, frequemment associes dans ce 
dernier cas a des nodules non fonctionnels, definissant les goitres 
multi-hetero-nodulaires. Au-dela d'une certaine masse autonome 
globale repartie au sein du goitre, sous forme de nodules de taille 
variable, on assiste au developpement progressif d'une hyper- 


thyroTdie. L'abaissement de la TSH precede toujours I'elevation des 
hormones libres qui signe un retard diagnostique prejudiciable. La scin- 
tigraphie fait I'inventaire des zones autonomes qui se manifestent 
par un contraste focal preserve alors que la TSH est basse. L'echo- 
graphie fait I'inventaire exhaustif des nodules, fixants et non fixants. 

Cette pathologie frequente survient electivement dans les 
zones de carence iodee et chez I'adulte apres 60 ans. devolution 
est habituellement lentement continue vers une aggravation. 
Les complications cardio-vasculaires, parfois revelatrices, et 
celles liees au goitre, augmentation de volume et cancer poten- 
tiel, s'il existe des nodules non fonctionnels, conduisent a un 
traitement radical, volontiers chirurgical ou a une irradiation par 
131 l a un age plus avance. 

4. Goitres secondairement toxiques ou hyperthyroTdies 
autonomes diffuses ( disseminated autonomy) 

II s'agit d'une pathologie frequente du sujet age, mais mal 
connue, caracterisee par I'existence d'un goitre ancien au sein 
duquel se developpent des zones autonomes, micronodulaires 
ou hyperplasiques, responsables de I'instauration insidieuse d'une 
thyrotoxicose. La scintigraphie montre un contraste diffus et 
heterogene avec une fixation preservee mais, la encore, inap- 
propriee a la valeur de TSH. L'existence de macronodules auto- 
nomes n'est pas requise au diagnostic de cette variete, qui releve 
d'un traitement radical, volontiers isotopique ( 131 l). 

5. Causes rares des hyperthyroTdies 

Elies relevent d'avis specialise. 

L'hyperplasie toxique diffuse familiale est une forme rare d'hyper- 
thyroTdie autonome secondaire a une mutation germinale 
activatrice du R-TSH. L'hyperthyroTdie peut s'exprimer des la 
naissance ou plus tardivement, et associe un goitre diffus hors 
contexte d'auto-immunite Clinique et biologique. La mutation du 
R-TSH peut etre detectee sur les lymphocytes circulants. 



i'Mil Aspects echographiques des hyperthyroTdies. 

L'echographie-doppler permet de mesurer le volume glandulaire et d'identifier d'authentiques nodules ou des formations 
hyperplasiques pseudo-nodulaires. 

A1 Maladie de Basedow : notez I'aspect hypoechogene du parenchyme. 

A2 -»• I'acceleration des vitesses circulatoires au-dela de 1 m/s est tres evocateur de maladie de Basedow. 

A3 -► Aspect d'hypervascularisation au doppler couleur (thyroid inferno). 

B Nodule thyroYdien autonome toxique : ces nodules ont une echostructure variable, hypoechogene, heterogene 
ou mixte et sont souvent hypervasculaires. 
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Tableau 5 


Certaines formes tardives et sporadiques existeraient chez I'adulte. 
Les rares hyperthyrol'dies hypothalamo-hypophysaires sont 
suspectees devant I'existence d'une hyperthyrol'die Clinique et 
d'une elevation des hormones libres thyro’idiennes contrastant 
avec une valeur non effondree de la TSH. On parle alors de syn- 
drome inapproprie de secretion de TSH qui repond a deux causes : 
les adenomes thyreotropes et les resistances hypophysaires aux 
HT. L'adenome thyreotrope est individualise a FIRM et peut etre 
pur ou associe a d'autres secretions antehypophysaires. L'hyper- 
secretion de TSH est responsable de 1'hyperthyroTdie, souvent 
moderee, associant un goitre hyperplasique qui est hyperfixant 
en scintigraphie. La resistance aux HT est secondaire a une muta- 
tion du recepteur hypophysaire a la T3 responsable d'un defaut 
de mise en jeu du retrocontrole. L'exploration radiologique est 
negative et le diagnostic moleculaire permet d'affirmer le dia- 
gnostic. Durant le premier trimestre de la grossesse, on peut observer 
une thyrotoxicose gravidique, \' hyperemesis gravidarium, rap- 
portee a une hypersecretion de p-HCG qui est un agoniste faible du 
R-TSH. Cette thyrotoxicose non auto-immune - les TSI sont nega- 
tes - se caracterise par des vomissements severes, un amai- 
grissement, une guerison en 2 a 3 mois. Enfin, il existe des hyper- 
thyro'fdies par hypersecretion tumorale de (3-HCG (tumeurs 
trophoblastiques). 

6. Thyrotoxicoses non iatrogenes 

La thyroTdite subaigue de De Ouervain ou thyroTdite subaigue 
granulomateuse (TSG) est une maladie transitoire inflammatoire 
du corps thyroTde survenant dans un contexte defection virale 
recente. Elle a une preponderance feminine et survient par petites 
epidemies. Sur le plan diagnostique, elle associe une fievre presque 
constante, parfois isolee, un syndrome pseudo-grippal, puis une 
atteinte thyroTdienne avec des douleurs cervicales a debut assez 
brutal, irradiant vers la machoire ou les oreilles. Secondairement, 
une thyrotoxicose moderee survient, consequence d'une lyse 
vesiculaire responsable d'un relargage d'hormones preformees. 
La palpation montre une thyroTde ferme, sensible, parfois pseudo- 
nodulaire. II existe un syndrome inflammatoire marque (VS > 50). 
L'echographie montre un corps thyroTde tres hypoechogene. La 
scintigraphie montre un contraste faible (phase de debut) a nul 
(phase d'etat), en fonction de la valeur residuelle du taux de TSH. 
La guerison est habituelle en 3 mois avec un retour ad integrum 
a une morphologie et une fonction normales. Dans moins de 5 % 
des cas, une hypothyroTdie sequellaire peut s'installer. 

Certaines thyroTdites auto-immunes se manifestent par une 
phase d'hyperthyroTdie transitoire a fixation basse. La thyroT- 
dite du post-partum (TPP) et sa variante sporadique, la thyroT- 
dite subaigue lymhocytaire (TSL), ont une evolution bi- ou mul- 
tiphasique et realisent des thyrotoxicoses moderees, indolentes, 
non febriles. Le corps thyroTde est souvent normal ou un peu 
augmente de volume, de Constance ferme, non nodulaire. La 
TPP survient dans les 3 mois suivant I'accouchement et regresse 
habituellement avant le 6 e mois. Le bilan d'auto-immunite (ATPO) 
se positive souvent secondairement. Ces affections sont suscep- 
tibles d'evoluer vers I'hypothyroTdie, a terme, ou de recidiver 


Formes graves et compliquees 
de la thyrotoxicose 


1 / Cardiothyreose (10-20 %) 

Apres 50 ans, cardiopathie 
sous-jacente 

Troubles du rythme (70 %) 
ESA, ESV, TSV 

~>TAC/FA 

^Fibrillation auriculaire 

Paroxystiques puis permanents 

TSV : Bouveret ou flutter 
auriculaire 2/1 

Reversible si d'apparition recente 
Risque thromboembolique 

Insuffisance cardiaque 

Complication severe, favorisee 
par la TAC/FA 

Insuffisance globale 
a predominance droite 

Debit cardiaque preserve 

Insuffisance coronaire 

Aggravation ou revelation 
d'un angor preexistant 

Maladie thromboembolique 

Embolies arterielles, cerebrales 
dans 50 %, parfois letales 

Facteur de risque : AC/FA, 
insuffisants cardiaques,> 60 ans 

2 / Myopathie 

Amyotrophie proximale 

Parfois impotence des 4 membres 

Syndrome pseudo- 
myasthenique du carrefour 
pharynqo-larynqe 

Dysphonie, dysphagie, 
fausses routes 

3 / Crise aigue thyrotoxique 

Urgence de reanimation 
avec 10 % de mortality 

Atteinte cardiaque 

Tachycardie majeure, TSV, FA, 

TV, mort subite 

Insuffisance cardiaque, collapsus 

Hyperthermie, sueurs 

>40 °C 

1 Troubles neuromoteurs 

Agitation, delire 

Atteinte pseudo-myopathique, 
quadriplegie 

Coma vigile 

Signes generaux 

Vomissements, diarrhee, 
deshydratation majeure 

Douleurs abdominales 

4 / Signes psychiatriques 

Syndromes confusionnels 

Etats delirants 

Bouffee delirante, acces maniaques 
ou melancoliques 


ESA : extrasystoles auriculaires ; ESV : extrasystoles ventriculaires ; TSV : 
tachycardie supraventriculaire ; TAC/FA : tachyarythmie par fibrillation 
auriculaire ; TV : tachycardie ventriculaire. 


TYPE 


REMARQUES 
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voire d'evoluer vers d'autres affections auto-immunes thyroT- 
diennes. Enf in, la maladie de Hashimoto peut presenter des 
poussees evolutives realisant une thyrotoxicose transitoire et 
indolente sur goitre, souvent mal nommee sous le neologisme 
de « hashitoxicose », dans un contexte d'auto-immunite connu ou 
patent (ATPO positifs). 

7. Thyrotoxicoses iatrogenes et medicamenteuses 

/ Le surdosage en hormones thyroTdiennes est probablement la 
cause la plus frequente de thyrotoxicose iatrogene. Le traitement 
est souvent donne a visee « frenatrice » pour tenter de contenir 
la croissance de nodules benins ou pour substituer une hypo- 
thyroTdie reputee transitoire. L'anamnese, la normalisation du 
dosage de la TSH apres I'arret ou la simple reduction de posologie 
redressent le diagnostic. Certaines prises d'agonistes thyroTdiens 
sont deliberees mais non avouees dans le cadre d'un comporte- 
ment nevrotique ou compulsif (thyrotoxicose factice) ou relevent 
du charlatanisme chez des patients en surcharge ponderale. 
/ Les cytokines (interferon, interleukine 2) prescrites a visee 
therapeutique (infection par le virus de I'hepatite C, cancers du 
rein...) sont susceptibles d'entrainer des hyperthyroTdies, qui sont 
dans 1/3 des cas des maladies de Basedow et dans 2/3 des cas 
des thyroidites subaigues, survenant tres souvent chez des patients 


ayant une thyroTdite lymphocytaire chronique asymptomatique. 
La scintigraphie separe ces deux varietes. En cas de fixation 
basse, il s'agit d'une thyroTdite lesionnelle auto-immune provoquee 
par I'expression des antigenes de classe II induite par I'interfe- 
ron. Le retour a la normale, apres arret de la cytokine, est la regie 
en trois mois. Toutefois, si le dosage des ATPO est eleve au debut 
du traitement, une evolution vers rhypothyroi'die definitive est 
possible. 

/ La radiotherapie, externe et rarement interne ( 131 l), peut s'ac- 
compagner d'une thyrotoxicose moderee transitoire dans les 
semaines suivant I'irradiation. L'apparition d'une hypothyrol'die 
secondaire depend de la dose delivree et du volume irradie. Elle 
reste rare sous 40 Gy et en cas d'irradiation partielle de la glande. 
L'alcoolisation therapeutique des nodules autonomes entraTne 
souvent une poussee thyrotoxique moderee et transitoire. 

/ Les surcharges iodees iatrogenes (amiodarone, produits de 
contraste iodes, antiseptiques iodes) ou environnementales peuvent 
reveler une hyperthyroTdie meconnue (hyperthyroTdie aggravee 
par I'iode ou de type 1) ou creer une thyroTdite lesionnelle authen- 
tique, notamment avec I'amiodarone (hyperthyroTdie induite par 
I'iode ou de type 2). La scintigraphie a l' 123 l separe ces deux groupes 
morbides et permet de predire le traitement approprie (fig. 7). 
La prise en charge est specialisee. 



K Ophtalmopathie endocrinienne. 

A Exophtalmie symetrique moderee decouvrant la sclerotique. Le degre de I'exophtalmie se mesure a I'exophtalmometre 
de Hertel ou par examen TDM. 

B -* Asynergie oculo-palpebrale ou signe de De Graefe. On observe un retard d'abaissement physiologique des paupieres 
dans le regard vers le bas, laissant decouvrir la sclerotique. 

C -¥ Atteinte de la motilite extrinseque par myosite inflammatoire, responsable d'une limitation des mouvements des 
globes et de diplopie. Les atteintes predominent sur le muscle droit inferieur et droit interne. 

D -* Exophtalmie vue de profil, hyperhemie corneenne avec debut d'oedeme conjonctival ou chemosis. 

E -* Exophtalmie maligne engageant le pronostic visuel. Exophtalmie et kerato-conjonctivite majeures responsables d'une 
fixite du globe. Une atteinte du nerf optique est a redouter a ce stade. 
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Corticotherapie 


roi'die 
incfuite par Fiode 

(type 2) 


Figure 7 


HyperthyroYdie avec surcharge iodee. 

Dans le type 2 ou hyperthyroi'die induite, le corps thyroTde est normal 
et la thyrotoxicose est secondaire a une atteinte lesionnelle du thyreo- 
cyte par I'amiodarone. Cette complication survient dans environ 15 % 
des cas. Le contraste et la fixation sont effondres (A). Le traitement de 
reference est la corticotherapie (1 mg/kg/j). Dans le type 1, la thyroTde est 
anormale et une surcharge iodee, de I'amiodarone ou un produit de 
contraste iode, vient aggraver une hyperthyroi'die meconnue ou sub- 
clinigue. La scintigraphie montre un contraste focal (autonomie, C) ou 
diffus (maladie de Basedow, B), en depit de la surcharge iodee. Les anti- 
thyroTdiens de synthese sont ici actifs, puis il faudra discuter une chi- 
rurgie ou de l' 131 l, a moyen terme. 
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Strategic diagnostique 

Lorsque la Clinique porte le diagnostic de maladie de Basedow 
(hyperthyroi'die, goitre homogene Clinique, exophtalmie ou dermo- 
pathie), on prescrit un dosage de TSH (prouver FhyperthyroTdie) 
et de T4 libre (la quantifier), une NFS (eliminer une contre-indication 
aux antithyro’fdiens de synthese). Le dosage des TSI est peu utile, 
sauf si la forme est incomplete. Beaucoup recommandent d'ad- 
joindre une imagerie, echographie dans les formes typiques, qui 
permet d'acceder aux formes cliniques relevant souvent d'un 
traitement ou d'un pronostic specifiques. 

Lorsque la Clinique n'est pas typique d'une maladie de Basedow 
ou d'une thyroi'dite subaigue de De Ouervain, il faut un avis specialise 
et une scintigraphie. Dans les hyperthyroYdies diffuses a fixation 
preserver il s'agit souvent d'une maladie de Basedow (TSI + ou fixa- 
tion est > 20 %) ou d'une autonomie diffuse (TSI -, fixation < 20 %), 
d'une variete mixte Basedow-Hashimoto (ATPO +++ et contraste 
heterogene), d'une surcharge iodee diminuant le captage de 
I'iode (fixation < 20 %). Dans les hyperthyroYdies a fixation basse 
(< 5 %), il faut suspecter une thyroi'dite, et demander une vitesse 
de sedimentation et une echographie. Si revolution n'est pas la 
guerison a 3 mois, il faut reconsiderer le diagnostic et deman- 
der une scintigraphie et un dosage des ATPO. 


FORMES GRAVES OU COMPLIQUEES 

II peut s'agir d'une hyperthyroi'die mal toleree en raison de I'age 
ou d'une comorbidite cardio-vasculaire, d'une cardiothyreose, 
de formes tres hypersecretantes, d'une crise aigue thyrotoxique, 


ou de formes evolutives prolongees pouvant etre redoutables 
par leur retentissement musculaire et cardiaque. 

Les principals complications des formes graves ou compli- 
quees sont rapportees dans le tableau 5. 

La crise aigue thyrotoxique est redoutable et impose une 
hospitalisation urgente en reanimation medicale. Son pronostic 
peut etre reserve, notamment si le patient est fragilise ou s'il 
existe une pathologie cardiaque sous-jacente. Les circonstances 
favorisantes sont I'absence ou I'insuffisance de traitement d'une 
hyperthyroi'die severe, notamment avec surcharge iodee, les 
traitements radicaux (chirurgie, l' 131 l) des hyperthyroYdies severes 
chez des patients non ou mal prepares, un stress medico-chirurgical 
intercurrent. 

Les cardiothyreoses sont relativement frequentes et domi- 
nees par les troubles du rythme et notamment I'arythmie com- 
plete par fibrillation auriculaire (AC/FA). L'AC/FA est une cause 
classique de FhyperthyroTdie qui doit etre evoquee, notamment 
chez le sujet jeune. Le risque relatif de developper une AC/FA 
est de 3,1 des lors que le taux de la TSH est inferieur ou egal 
a 0,1 mU/L. 

La constatation d'une AC/FA impose une anticoagulation effi- 
cace immediate qui doit etre maintenue jusqu'a eradication de 
FhyperthyroTdie. La cardiothyreose peut etre une cause d'em- 
bolie systemique et d'accidents vasculaires cerebraux, y compris 
chez le sujet d'age moyen. La duree de I'impregnation thyro- 
toxique est sans doute autant en cause que la severite de Fhyper- 
thyroTdie au moment du diagnostic. Un traitement radical de 
FhyperthyroTdie est alors indispensable. 
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BASES DU TRAITEMENT 
ET DE LA SURVEILLANCE 

Le diagnostic etiologique, la tolerance clinique ou le degre de 
I'hypersecretion, le caractere transitoire ou permanent, enfin, 
determinent la therapeutique. 

Le traitement symptomatique est largement indique. Les 
(3-bloqueurs sont rapidement et remarquablement actifs sur le 
syndrome adrenergique, qu'ils peuvent parfois masquer a la 
phase diagnostique. On prescrit souvent du propranolol (1/2 x 2 a 
3 ou 4 cp/j doses a 40 mg, a monitorer sur la frequence cardiaque), 
sous reserve de ses contre-indications. II inhibe de plus la conver- 
sion hepatique T4 -► T3, cette derniere etant I'hormone biolo- 
giquement la plus active (x 2 a 4 comparee a la T4). Dans les for- 
mes graves, on peut utiliser la voie i.v. en milieu hospitalier (1 a 
5 mg de propranolol/6 heures ) ou I'esmolol (100 jig/kg/min). On 
adjoint souvent un anxiolytique (diazepam ou analogue) et on pres- 
crit le repos dans les formes severes, compliquees ou avec amyotro- 
phia Le sport est contre-indique durant la phase thyrotoxique et 


tant que le capital musculaire n'est pas revenu a la normale. Les 
thyroidites subaigues relevent d'un traitement antalgique par les 
salicyles (3 g/j) ou les corticoldes (prednisone ou equivalent 0,5 a 
1 mg/kg/j) dans les formes tres algiques ou hypersecretantes. 
Dans ce dernier cas, il faut diminuer tres progressivement (sur 1 a 
3 mois) la corticotherapie en fonction de revolution clinique et 
du taux de T4 libre. 

Parmi les agents therapeutiques specifiques (tableau 6), trois 
sont largement utilises dans le domaine de I'hyperthyroldie : les 
antithyroldiens de synthese (ATS), I' 131 1, la chirurgie. Les anti- 
thyroldiens de synthese et I' 131 1 ne sont utilisables que dans les 
hyperthyroidies a contraste preserve (tableau 1). 

Maladie de Basedow 

Le traitement habituel, en France, est une cure premiere d'anti- 
thyroldiens de synthese pour une duree cumulee de 18 mois. Le 
carbimazole ou le methimazole sont presque toujours presents 
de premiere intention. On commence le traitement avec une dose 
d'attaque variant de 10 a 20 mg de carbimazole (hyperthyroTdie 


Tableau 6 


Traitements specifiques de Fhyperthyroidie 


MOYENS 

THERAPEUTIQUES 

N0M/P0S0L0GIE* 

MODE D'ACTION 

EFFETS SECONDAIRES 

Antithyroldiens 
de synthese 

Carbimazole 

(Neo-Mercazole, cp a 5 et 20 mg) 
Methimazole 
(Basdene, cp a 25 mg) 
Propylthiouracile** 

(PTU, cp a 50 mg) 

Inhibent I'organification 
et le couplage de I'iode 
sur la thyroglobuline 

Le PTU inhibe en outre 
la conversion T4 — > T3 

Les antithyroldiens ne sont pas 
indigues en cas de fixation 
scintigraphigue basse 

Mineurs (10%) : allergie cutanee, 

(urticaire, rashs), nausees, vomissements 

Moderns (2 a 5 %) : hepatites toxigues, ictere, 
arthralgies, myalgies, fievre, leucopenie 
transitoire ou progressive (> 4 000 elements 
et > 1 000 PNN) 

1 Severes (1 %o) : 

agranulocytose se manifestant 
par une angine aigue febrile 
syndrome lupigue 

Contre-indications : 

Antecedent allergigue modere ou severe 
Leuconeutropenie (< 1 000 PNN/mm 3 ) 

lode radioactif ( 131 l) 

1 Maladie de Basedow : 60 a 80 Gy 
Autonomie : 80 a 150 Gy 

Reduction du parenchyme cible 

Hypothyroldie dans les hyperthyroidies 
diffuses (5 a 20 % a un an, 4 %/an par la suite) 
Contre-indique durant la grossesse 

Chirurgie 

Subtotale dans 
les hyperthyroidies diffuses 

1 Lobectomie en cas 
de NTA solitaire 

Reduction du parenchyme 

Hypothyroldie en cas de geste subtotal 
Hypoparathyroldie (maladie de Basedow) 

Divers : paralysie recurrentielle 
ou du nerf larynge superieur 

lode stable ( 127 l) 

Solution de Lugol fort (5 %) 

X a XXX gouttes par jour 

Inhibition de I'organification, 
de I'expression du NIS, 
de la secretion des hormones 

Exceptionnel (rashs) 
echappement possible apres 15 jours 

Aggrave les hyperthyroidies autonomes 


* La posologie par comprime a un effet therapeutique comparable (5 mg de carbimazole valent environ 50 mg de PTU). Les posologies maximales usuelles sont 
de 80 mg pour le carbimazole, 200 mg pour le methimazole, 600 mg pour le PTU. Les posologies d'entretien de 2,5 a 20 mg de carbimazole (ou equivalent). 

** Le PTU, antithy roTdien de reference aux Etats-Unis, n'est disponible que sur commande dans les officines frangaises. 
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fruste), 40 a 60 mg (hyperthyroi’die ouverte) voire 80 mg (forme 
severe). II faut surveiller I'hemogramme au depart, puis au moins 
tous les 15 jours pendant les six premieres semaines, car ils ont 
une toxicite sur la lignee granuleuse. II peut s'agir d'une agranu- 
locytose, rare mais classigue, se manifestant par une angine aigue 
febrile, dont la possible survenue doit etre signifiee au patient, 
et gui impose la realisation immediate d'une NFS et I'arret du 
traitement jusgu'aux resultatsdu laboratoire. La leucopenie pro- 
gressive justifie, guant a elle, une surveillance initiale espacee 
de la NFS et I'arret du medicament des lors gue le compte des 
neutrophiles est inferieur a 1 000 elements/mm 3 . La surveillance 
endocrinienne repose sur le dosage de la T4 libre a 4 semaines 
pour adapter rapidement la posologie du carbimazole a la baisse, 
vers une dose d'entretien situee entre 5 et 20 mg. Les controles 
ulterieurs (TSH) sont plus espaces (2 a 3 mois) et permettent 
d'adapter la posologie du carbimazole. On diminuera (augmen- 
ted) de 5 a 20 mg/j en cas de normalisation voire d'hypothy- 
ro'fdie (d'hyperthyroTdie). En fin de traitement, une posologie effi- 
cace < 10 mg de carbimazole/j est souvent retrouvee chez les 
patients gui seront sevrables (50 %). Certains auteurs preconi- 
sent une coprescription au long cours de carbimazole a dose blo- 
quante (> 20 mg) et de L-thyroxine pour corriger I'hypothyroTdie 
iatrogene. En cas de rechute precoce ou tardive, on a recours a 
I' 131 1, traitement de plus en plus prone dans les hyperthyrol'dies 
meme de novo, notamment outre-Atlantique. En effet, le taux de 
rechutes eleve (50 %) et la survenue frequente d'une hypothy- 
rol'die a terme dans la maladie de Basedow incitent a un traite- 
ment radical precoce. Le traitement par 131 l date des annees 1950 ; 
il est tres efficace, peu onereux et simple a executer. II consiste 
en la prise per os ou par voie i.v. d'une activite calibree de 80 a 
600 MBq d' 131 l pour delivrer une dose absorbee de 60 a 100 Gy 
a la thyroTde. On peut choisir une dose « ablative » (> 90 Gy), qui 
entraTne une hypothyrol'die deliberee vers le troisieme mois, ou 
choisir une prescription visant a maintenir une fonction resi- 
duelle stable (60 a 80 Gy), au moins transitoirement, en effec- 
tual une evaluation dosimetrique. A ce niveau de dose, 60 % 
des patients ont une fonction normale a un an, mais une hypo- 
thyrol'die tardive apparaTtra avec une frequence actuarielle de 
4 %/an. Le traitement est ambulatoire et reserve aux medecins 
nucleates qui gerent egalement les recommandations de radio- 
protection. La seule contre-indication a I' 131 1 est la grossesse evo- 
lutive. L' 131 l agit en 2 a 3 mois de sorte qu'il est souvent prescrit 
chez un patient euthyroTdien recevant de faibles doses d'antithy- 
rofdiens (5 a 20 mg d'equivalent carbimazole). On peut egalement 
administrer I' 131 1 directement chez un patient jeune ayant une 
hyperthyroTdie moderee (T4 libre < 30 pmol/L). En cas d'echec 
d'une premiere cure d' 131 l (T4 libre elevee), on peut traiter de nou- 
veau vers le 6 e mois. 

La chirurgie est reservee aux goitres volumineux des sujets 
d'age moyen et aux formes nodulaires ou existe un risque de carci- 
nome. Les patients doivent etre prepares par les antithyroTdiens 
pour etre operes en euthyroTdie. Lorsque le goitre est vasculaire, 
on prescrit souvent de I'iode stable, sous forme de solution de 
Lugol, qui a un effet rapide antithyroTdien et de reduction de la 


MINI TEST DE LECTURE 


A/VRAI ou FAUX? 


□ Dans I ' hype rt hy roTd i e, la frilosite est constante. 

0 Le diagnostic d'hyperthyroTdie repose en 1 re intention 
sur le dosage de la TSH, de la T4 et de la T3 libre. 

0 Le syndrome inflammatoire biologique est specifique 
de la thyroTdite de De Ouervain. 


B/VRAI ou FAUX? 


□ La scintigraphie thyroTdienne permet de differencier 
maladie de Basedow et thyrotoxicose. 

0 L'iodurie des 24 h est effondree en cas de traitement 
par la cordarone. 

□ Le scanner cervical complete I'exploration 
radiologique de tout nodule thyroTdien. 


C/QCM 


A propos de la maladie de Basedow : 

D C'est une maladie auto-immune mediee 
par les lymphocytes T. 

0 Elle s'accompagne toujours d'ophtalmopathie. 

0 Elle n'est pas obligatoirement associee a un goitre 
thyroTdien. 

□ Elle peut coexister avec une thyroTdite de Hashimoto. 

0 Elle evolue de fagon chronique dans la majorite des cas. 

( 'P t : 0 / A 3 'A : a / A 3 ‘A : V : sesuodaa J 


vascularisation intraglandulaire. Le Lugol peut devenir inefficace 
par echappement therapeutique dans les 2 a 12 semaines suivant 
son introduction, et sa prescription releve dedications specialises. 

Le traitement de I'ophtalmopathie est hyperspecialise et 
repose sur des traitements symptomatiques : la corticotherapie 
dans les formes severes et avec myopathie ; la radiotherapie 
externe des orbites ; la chirurgie de decompression ou de recons- 
truction. 

HyperthyroTdie autonome 

Le traitement du nodule thyroTdien autonome toxique repose 
sur l' 131 l (formes de volume modere) ou la chirurgie (gros volume). 
Le risque d'hypothyroTdie apres 131 l est faible, car le parenchyme 
sain est protege de I'irradiation du fait de I'effondrement de la 
TSH. On utilise des doses plus elevees (100 a 200 Gy), car le 
nodule thyroTdien autonome est moins radiosensible que le tissu 
de la maladie de Basedow. La chirurgie consiste en une lobo- 
isthmectomie reglee. La fonction residuelle repose sur le lobe 
sain ; elle est generalement normale succedant parfois a une 
courte phase d'hypothyroTdie. L'imagerie preoperatoire est 
importante, car le geste doit etre etendu au lobe controlateral 
en cas d'atteinte nodulaire associee sur I'autre lobe. La tendance 
a realiser un traitement precoce des nodules autonomes, meme 
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au stade pre-toxique (TSH < 0,6 mU/L) se developpe, car ils sont 
responsables de complications cardiaques facilement evitables. 

En cas de goitre multinodulaire toxique, on preconise souvent 
une chirurgie bilaterale qui regie d'emblee tous les problemes 
au prix d'une substitution a vie par la L-thyroxine (1,5 jig/kg/j). 
Chez les patients ages, on peut prescrire de l ,131 l apres avoir 
elimine par une cytologie le risque de laisser en place un cancer 
difference. 

Enfin, I' 131 1 est egalement utile pour le traitement a visee reduc- 
trice des goitres volumineux et souvent autonomies des patients 
plus ages, pour qui le risque operatoire n'est pas negligeable. 
On donne habituellement, en ambulatoire, une activite d'environ 
740 MBq, renouvelable tous les trois mois, jusqu'a ('amelioration 
clinique. 

HyperthyroTdies et surcharge iodee 

La surcharge iodee est souvent secondaire a une prescription 
d'amiodarone. Ce medicament, tres lipophile, a une elimination 
plasmatique tres lente, trois mois a un an, posant parfois des 
problemes therapeutiques difficiles. Son arret est toujours impe- 
ratif et sa reintroduction prohibee en I'absence de traitement 
radical intercurrent (chirurgie, 131 !). Les hyperthyrol'dies induites 
par I'amiodarone relevent de la corticotherapie (1 mg/kg/j de 
prednisone), dans les formes mal tolerees ou d'une surveillance 
avec traitement par les p-bloqueurs, sinon. Dans le premier cas, 
on ajuste la diminution progressive de la corticotherapie en dosant 
la T4 libre tous les 8 a 15 jours, puis de faqon plus espacee. La 


normalisation intervient en quelques semaines, mais elle peut 
etre plus longue a obtenir. Dans les formes severes ou tres pro- 
longees pouvant engager le pronostic, on peut avoir recours a 
une thyroTdectomie totale dite metabolique. 

Les hyperthyrol'dies aggravees par I'amiodarone ou d'autres 
surcharges iodees ont un contraste preserve, de sorte que les 
antithyroTdiens de synthese, inhibiteurs de I'organification, sont 
actifs. On prescrira des posologies elevees, 60 a 80 mg de car- 
bimazole, ou 500 a 600 mg de PTU ce dernier etant interessant 
si la T3 libre est elevee, car le PTU a un effet inhibiteur sur la 
conversion de la T4 vers la T3. A terme, un traitement radical 
s'impose, souvent une ablation isotopique par 131 l, chez ces patients 
fragiles. ■ 


Pour en savoir plus 

1 La thyroTde 

1 DysthyroTdies frustes : 

In : Leclere J, Orgiazzi J, 

quand faut-il traiter ? 

Rousset B, Schlienger JL, 

Schlienger JL, Sapin R 

Wemeau Jl, editeurs 

(Rev Prat Med Gen 1999;13 

Des concepts a la pratique 

[452]:390-5) 

clinique. 2 e edition 

1 Pathologie de la thyroTde 

Elsevier : 2001 

Monographie 


(Rev Prat 2005;55 [2]:135-94) 


1 www.thvrolink.com 
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